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ВВЕДЕНИЕ
Во многих эпидемиологических исследованиях
была продемонстрирована обратная связь между
развитием атеросклероза и нарушениями липид
ного обмена [8]. Повышение уровня общего холе
стерина (ОХС) и снижение концентрации липо
протеинов высокой плотности (ЛПВП) в плазме
крови является общепризнанным фактором рис
ка развития сердечнососудистой патологии. Апо
липопротеин АI (Апо АI) является основным
структурным белком ЛПВП и, таким образом, при
нимает активное участие в обратном транспорте
холестерина (ОТХ) из периферических тканей
в печень [1, 4]. Апо АI также является кофактором
для фермента параоксоназы 1, который защищает
липопротеины низкой плотности(ЛПНП)от оки
сления [12].
Тяжесть течения атопического дерматита у пациентов,
страдающих патологией гепатобилиарной системы
Целью исследования явилось определение тяжести те
чения атопического дерматита (АД) у пациентов, страдаю
щих патологией гепатобилиарной системы. В исследова
нии приняли участие 211 пациентов атопическим дерма
титом, среди которых 51 больной страдал сопутствующей
дискинезией желчевыводящих путей (ДЖВП), у 45 паци
ентов – хронический вирусный гепатит (ХВГ) без репли
кативной активности, 65 больных – ХВГ с репликативной
активностью. 50 пациентов, составивших группу сравне
ния, не имели патологии гепатобилиарной системы. По
результатам проведенного исследования выявлено значи
мое влияние на тяжесть течения АД патологии гепатобили
арной системы, особенно ХВГ с репликативной активно
стью. Определено преобладание лихеноидной формы АД
у пациентов с сопутствующей ДЖВП и экзематозной –
у пациентов с ХВГ.




Atopic dermatitis severity in the patients with hepatobilliary
pathology
The aim of the research was to define severity of atopic
dermatitis (AtD) in the patients with hepatobiliary pathology.
221 patients with AtD were under investigation. 51 of them
had associated biliary dyskinesia, 45 patients had chronic
viral hepatitis (CVH) without replecative kinesis, 65 patients
had chronic viral hepatitis (CVH) with replecative kinesis,
and 50 patients had no hepatobiliary pathology. The results
obtained showed marked effect of the hepatobiliary system
pathology on the severity of the AtD pathology. The patients
with biliary dyskinesia have a lichenoid kind of AtD and
patients with deeprooted viral hepatitis have an eczematous
kind of AtD.
Key words: atopic dermatitis, hepatobiliary pathology,
SCORADsystem.
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По оценкам исследователей, вклад полиморфных
вариантов генов человека в формирование липид
ного профиля плазмы крови составляет от 40 до 70 %
[11]. Для ряда генов липидного обмена был проде
монстрирован генотипзависимый эффект типа пи
тания и особенностей потребления пищевых жиров
на концентрацию и размеры частиц липопротеинов
(ЛП) [3, 6]. Это, в свою очередь, объясняет популя
ционнозависимый характер влияния генетическо
го полиморфизма на липидный спектр крови чело
века [6]. Ген АРОА1, кодирующий Апо АI, локализо
ван в хромосомном районе 11q23.1q23.2 [5]. Для ряда
популяций была показана связь полиморфных ва
риантов (475)G/A (rs670) и 83C/T (rs5069) гена AРОA1
с концентрацией Апо АIв плазме крови и риском
развития атеросклероза [5, 7, 13]. Ранее мы показа
ли, что носительство аллеля Т83(83C/T) гена APOA1
ассоциировано со снижением риска развития ате
росклероза у жителей СанктПетербурга [2].
Целью настоящего исследования явился анализ
ассоциации полиморфных вариантов (475)G/A и
83C/T гена АРОА1 с основными показателями ли
пидного спектра плазмы крови в популяции Санкт
Петербурга.
МАТЕРИАЛ  И  МЕТОДЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ
В работе были использованы образцы геномной
ДНК 160 здоровых индивидуумов (средний возраст –
47±8 лет), постоянно проживающих в СанктПе
тербурге. Выделение геномной ДНК из лейкоцитов
периферической венозной крови выполнялось фе
нолхлороформным методом. У всех исследуемых
с использованием ПЦРПДРФ были идентифици
рованы полиморфные варианты (475)G/A в промо
торной области и 83C/T в 5’нетранслируемой об
ласти гена APOA1 методом, описанным ранее [2].
Концентрацию ОХС, холестерина в составе
ЛПВП (ХЛПВП) и триглицеридов (ТГ) в плазме крови
у всех индивидуумов измеряли на автоанализато
ре А15 (BioSystems, Испания) с использованием
наборов фирмы BioSystems. Концентрацию холес
терина в составе ЛПНП (ХЛПНП) рассчитывали по
формуле (1) Фридвальда. Коэффициент атероген
ности (Ка) рассчитывали по формуле (2):
     XЛПНП = ОХС – ХЛПВП – ТГ/2.2;              (1)
Ка = (ОХС – ХЛПВП)/ ХЛПВП.               (2)
Статистическую обработку результатов произ
водили с использованием набора программ «SPSS
17.0». Данные представлены в виде средних значе
ний ±SD (стандартное отклонение). Проверка со
ответствия распределения показателей липидного
спектра плазмы крови нормальному распределе
нию проводилась с использованием критерия Кол
могорова–Смирнова. Для сравнения средних зна
чений концентраций липидов плазмы крови при
носительстве различных аллелей гена APOA1 ис
пользовали tкритерий Стьюдента. За значимый
уровень достоверности принимали p<0,05.
РЕЗУЛЬТАТЫ  ИССЛЕДОВАНИЯ
И  ИХ  ОБСУЖДЕНИЕ
Значения показателей липидного спектра плаз
мы крови при носительстве различных полиморф
ных аллелей гена APOA1 приведены в таблице.
Наше исследование показало, что концентрация
Х
ЛПВП
 в плазме крови у носителей аллеля Т83 (гено
типы CT83 и TT83) гена APOA1 достоверно выше,




Т83, напротив, был достоверно ниже, чем у носите
лей генотипа CC83APOA1 (таблица). Ранее в наших
исследованиях было показано, что носительство
аллеля Т83 гена APOA1 ассоциировано со сниже
нием риска развития атеросклероза у жителей
СанктПетербурга [2]. В настоящем исследовании
нами показана ассоциация аллеля Т83 гена APOA1
с повышением ХЛПВП, что указывает на возможный
механизм антиатерогенного эффекта данного ге
нетического варианта, который наблюдается в по
пуляции СанктПетербурга. Следует отметить, что
ассоциация аллеля Т83 гена APOA1 с увеличением
концентрации Апо АI и ХЛПВП была ранее показана
также для ряда европейских и китайской популя
ций [10, 15–17]. Замена цитозина на тимин в пози
ции +83 первого экзона гена APOA1, обуславлива
ющая генетическую вариацию 83C/T, расположе
на в GCбогатой области в непосредственной
близости от сайта начала трансляции (+87) [16]. Ре
гуляция экспрессии гена APOA1 на уровне транс
ляции может приводить к усилению синтеза белка
Апо АI и активации ОТХ и, как следствие, к более
высокому уровню Х
ЛПВП
 в плазме крови.
Ассоциации полиморфных ва
риантов (475)G/A гена APOA1 с по
казателями липидного спектра
плазмы крови в нашем исследова
нии выявлено не было (таблица).
Эти варианты также не влияли на
риск развития атеросклероза
у жителей СанктПетербурга [2].
В то же время для некоторых дру
гих популяций было продемонст
рировано влияние вариантов (475)
Показатели липидного спектра плазмы крови при различных генотипах
полиморфных вариантов 83C/T и (%75)G/A гена APOA1
Показатель
Генотип 83C/T APOA1 Генотип (75)G/A APOA1
CC (N=135) CT+TT(N=25) GG (N=106)
GA+AA
(N=54)
 Общий холестерин, ммоль/л 5,52±1,38 5,15±0,95 5,38±1,33 5,62±1,32
 ХЛПВП, ммоль/л 1,13±0,26 1,33±0,39∗ 1,14±0,27 1,20±0,32
 ХЛПНП, ммоль/л 3,71±1,35 3,20±0,91 3,64±1,27 3,63±1,39
 Триглицериды, ммоль/л 1,46±0,91 1,41±0,80 1,39±0,78 1,59±1,07
 K
а
4,2±1,9 3,2±1,5∗∗ 4,0±1,9 4,0±1,9
 ∗ − p=0,017; ∗∗ − p=0,013.
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[6, 9, 10, 14].
Полученные нами данные свидетельствуют об
ассоциации аллеля Т83 гена APOA1 с повышени
ем Х
ЛПВП  
плазмы крови и снижением значения К
а
,
что объясняет защитную роль данного аллеля в
формировании предрасположенности к сердеч
нососудистой патологии у жителей СанктПе
тербурга.
Работа выполнена при финансовой поддержке
гранта РФФИ № 10404401151а.
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РЕЗЮМЕ
В. В. Мирошникова, А. А. Пантелеева,
С. Н. Пчелина, А. Л. Шварцман
Влияние полиморфных вариантов гена аполипопроте%
ина А%I на липидный спектр плазмы крови в популяции
Санкт%Петербурга
Аполипопротеин АI является основным структурным бел
ком антиатерогенных липопротеинов высокой плотности
(ЛПВП). Целью исследования явился анализ корреляции по
лиморфных вариантов (75)G/A и 83C/T гена APOA1 с уров
нем липидов плазмы крови в популяции СанктПетербурга.
Было установлено, что аллель T83 гена APOA1, ассоцииро
ванный со снижением риска развития атеросклероза у жите
лей СанктПетербурга, характеризуется более высоким уров
нем холестерина в составе ЛПВП (p<0,02) и более низким
значением коэффициента атерогенности (p<0,02). Таким об
разом, показано, что антиатерогенная роль аллеля T83 гена
APOA1 связана с влиянием вариантов 83C/T гена APOA1 на
липидный спектр плазмы крови.
Ключевые слова: аполипопротеин АI, ген APOA1, липо
протеины высокой плотности, атеросклероз.
SUMMARY
V. V. Miroshnikova, A. A. Panteleeva,
S. N. Pchelina, A. L. Schwarzman
Association of polymorphisms in apolipoprotein A%I gene
with plasma lipid profile in population of Saint%Petersburg
Apolipoprotein AI is a key structure protein of anti
atherogenic high density lipoproteins (HDL). The aim of the study
was to investigate the relationship between (475)G/A and 83C/
T polymorphic variants of apolipoprotein AI gene (APOA1) and
the plasma lipid profile in the population of SaintPetersburg.
Allele T83 of APOA1 gene was found to be associated with the
reduced risk of atherosclerosis development among Saint
Petersburg inhabitants. The study demonstrates that allele T83
of APOA1 gene is associated with higher plasma HDL cholesterol
levels (p<0.02) and with reduced atherogenic ratio (p<0.02) in
the population of SaintPetersburg. Antiatherogenic role of allele
T83 is related to the influence of 83C/T polymorphic variants of
APOA1 gene on the plasma lipid profile.
Key words: apolipoprotein AI, APOA1 gene, high density
lipoproteins, atherosclerosis.
